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A májelzsírosodás nem invazív 
jellemzésének lehetőségei
Egresi Anna oh.  ■  Lengyel Gabriella dr.  ■  Hagymási Krisztina dr.
Semmelweis Egyetem, Általános Orvostudományi Kar, II. Belgyógyászati Klinika, Budapest
A májat érő különböző károsító hatások miatt (fertőző ágensek, anyagcserezavarok, nem megfelelő táplálkozás, elhí-
zás, toxikus ártalmak, autoimmun folyamatok) kóros májműködés, májkárosodás jön létre, amely a máj elzsírosodá-
sához, illetve kötőszövetes átépüléséhez vezethet. A májműködés zavarainak leggyakoribb okai a hepatitis B- és C-
vírusok, az alkoholfogyasztás, illetve a nem alkoholos zsírmájbetegség. Napjainkban a májbetegségek kórisméjének 
arany standardja a szövettani vizsgálat. A májbiopszia veszélyei és szövődményei miatt azonban világszerte nagy az 
igény olyan, nem invazív jelzőmolekulák, pontrendszerek kidolgozására, képalkotó eljárások fejlesztésére, amelyek az 
elzsírosodás mértékét, illetve későbbiekben a betegség lefolyását, a gyulladásos aktivitást és a ﬁ brosis fokát is jól jelzik. 
A szerzők összefoglaló közleményükben áttekintik a májelzsírosodás nem invazív jellemzésének lehetőségeit. Bemu-
tatják a próbák mutatóit (pozitív, negatív prediktív érték, érzékenység, fajlagosság). Kitérnek a képalkotó eljárások 
klinikai alkalmazásaira is. Az ismertetett módszerek közül több hasznos, nem invazív eljárás a steatosis értékelésében, 
a betegség lefolyásának és a terápiás válasz nyomon követésében, de pontos megítélésükre további vizsgálatok szük-
ségesek. Orv. Hetil., 2015, 156(14), 543–551. 
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Non-invasive assessment of fatty liver
As the result of various harmful effects (infectious agents, metabolic diseases, unhealthy diet, obesity, toxic agents, 
autoimmune processes) hepatic damage may develop, which can progress towards liver steatosis, and ﬁ brosis as well. 
The most common etiological factors of liver damages are hepatitis B and C infection, alcohol consumption and non-
alcoholic fatty liver disease. Liver biopsy is considered as the gold standard for the diagnosis of chronic liver diseases. 
Due to the dangers and complications of liver biopsy, studies are focused on non-invasive markers and radiological 
imaging for liver steatosis, progression of fatty liver, activity of the necroinﬂ ammation and the severity of the ﬁ brosis. 
Authors review the possibilities of non-invasive assessment of liver steatosis. The statistical features of the probes 
(positive, negative predictive values, sensitivity, speciﬁ city) are reviewed. The role of radiological imaging is also dis-
cussed. Although the non-invasive methods discussed in this article are useful to assess liver steatosis, further studies 
are needed to validate to follow progression of the diseases and to control therapeutic response.
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Rövidítések
AFLD = alkoholos zsírmájbetegség; AGA = American Gastro-
enterological Association; ALP = alkalikus foszfatáz; ALT = 
alanin-aminotranszferáz; AST = aszpartát-aminotranszferáz; 
ATP = adenozin-trifoszfát; BMI = testtömegindex; CAP = 
controlled attenuation parameter; CT = komputertomográﬁa; 
DALY = (disability adjusted life years) elveszített potenciális 
életévek; EASL = European Association for the Study of the 
Liver; ETC = elektrontranszportlánc; FXR = farnezoid X re-
ceptor; HBV = hepatitis B-vírus; HCV = hepatitis C-vírus; 
 IL-10 = interleukin-10; LDL = kis denzitású lipoprotein; 
LXR = máj X receptor; MRI = mágneses rezonancia képalko-
tás; MRS = mágneses rezonancia spektroszkópia; NAFLD = 
nem alkoholos zsírmáj; NASH = nem alkoholos steatohepati-
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tis; NPÉ = negatív prediktív érték; PPAR = peroxiszómaproli-
ferátor aktiválta receptor; PPÉ = pozitív prediktív érték; PXR = 
pregnán X receptor; ROS = reaktívoxigén-gyökök; SREBP-1c 
= sterol regulatory element binding protein-1c; TE = tranziens 
elasztográﬁ a; TGF-β = transzformáló növekedési faktor-β; 
TNF-α = tumornekrózis-faktor-α; UH = ultrahang, VLDL = 
nagyon kis denzitású lipoprotein
A májelzsírosodás (steatosis hepatis) a lipidek felhalmo-
zódása a májsejtek citoplazmájában. Ha a májsejtek trig-
liceridtartalma meghaladja az 5%-ot, zsíros degeneráció-
ról, míg ha az elzsírosodás a májsejtek több mint 50%-át 
érinti, zsírmájról beszélünk [1]. A zsírmáj kialakulásának 
számos oka lehet, leggyakoribb kóroki tényezők az elhí-
zás, a hyperlipidaemia és az inzulinrezisztencia (nem 
 alkoholos zsírmájbetegség, non-alcoholic fatty liver dis-
ease – NAFLD), a hepatitis-vírusfertőzések és az alko-
holfogyasztás (alcoholic fatty liver disease – AFLD). A 
májelzsírosodás másodlagos okait az 1. táblázat ismerte-
ti [2]. A zsírmáj előfordulása mágneses rezonanciával 
mérve 35% az átlagnépességben, elhízottakban 75% [3]. 
A máj elzsírosodása a lakosság 3–5%-ában vezet kóros 
transzaminázértékekkel és/vagy ﬁbrosissal jellemzett 
nem alkoholos steatohepatitishez (NASH) [3]. A steato-
sis a más kóroki tényezők által okozott májkárosodás sú-
lyosságát és kórlefolyását, valamint a terápia kimenetelét 
is befolyásolja. A társuló gyulladás és a kötőszövetes át-
alakulás végül májzsugorhoz vezethet [3].
A különböző kórokú zsírmáj kórisméjének arany stan-
dardja a szövettani vizsgálat, amelynek során kimutatásra 
kerül az elzsírosodás mértéke, a társuló necroinﬂ amma-
tio és kötőszövet-felszaporodás, -átépülés. A májbiopszia 
invazív beavatkozás. A betegek 30%-a érez fájdalmat a 
mintavétel után [4]. A szövődmények (vérzés, epecsor-
gás, légmell) előfordulása 0,3–0,6%, a beavatkozás halá-
lozása 0,009–0,12 [4]. A májbiopsziát korlátozó ellenja-
vallatok és szövődményei miatt világszerte intenzív 
kutatás folyik nem invazív vizsgálati módszerek után, 
amelyek nemcsak az elzsírosodást, hanem a társuló gyul-
ladást, az oxidatív stresszt, a májsejtelhalást, a kötőszöve-
tes átalakulást is jellemeznék. Az ideális biomarker a 
 lakosság szűrésére, a steatosis mértékének meghatározá-
sára és a terápia monitorozására lenne alkalmas. További 
nem invazív vizsgálati lehetőséget képeznek a képalkotó 
eljárások: az ultrahangvizsgálat, a controlled attenuation 
parameter (CAP), a komputertomográﬁ a és a mágneses 
rezonancián alapuló módszerek.
A szerzők összefoglaló közleményükben ismertetik és 
összehasonlítják a májelzsírosodás, illetve progresszióját 
jelző nem invazív mutatók, képalkotó eljárások statiszti-
kai jellemzőit, kitérve klinikai hasznukra is. 
HCV és a májelzsírosodás
A hepatitis C-vírus (HCV) jelentős egészségügyi problé-
ma. Világszerte 170 millióan fertőzöttek [5]. Magyaror-
szág lakosságának 0,7%-a, mintegy 70 000 egyén lehet 
fertőzött hepatitis C-vírussal [6].
Idült hepatitis C-vírussal fertőzött betegek májszövet-
tani mintáiban 50%-ban (40–88%) mutatható ki a máj 
elzsírosodása [3]. Számos tényező vezet a HCV-hez 
kapcsolt steatosis kialakulásához: elhízás, 2-es típusú dia-
betes mellitus, idősebb életkor, alkoholfogyasztás. Sejt-
kultúrákban és transzgenikus egerekben a vírus direkt 
steatogenicus hatását is leírták [3]. Az 1-es és a 3-as ge-
notípus direkt elzsírosodást okozó hatása ismert. A 3a 
genotípussal fertőzöttekben a májelzsírosodás mértéke 
korrelál a májban és a szérumban mérhető vírusszinttel. 
Az elzsírosodás csökken sikeres kezelés hatására, ismételt 
vírusszaporodásnál újra kialakul [3]. A HCV magfehér-
jéje több jelátviteli utat is befolyásolhat, így a HCV há-
rom ponton is beavatkozhat a zsíranyagcserébe: fokozza 
a zsírsavszintézist, csökkenti a lebontásukat, valamint 
csökkenti a lipoproteinszekréciót. Metabolikus elzsíro-
sodás esetén a vírus indirekt módon a metabolikus X-
szindrómával összefüggő utakon hozhat létre steatosist. 
Ebben a formában a zsírmáj a sikeres antivirális terápia 
ellenére is megmaradhat [7].
A májelzsírosodás az antivirális kezelésre adott választ 
rontja [7].
HBV és májelzsírosodás
Világszerte 360 millióan szenvednek idült HBV-fertő-
zésben [5]. A magyar lakosság 0,5–0,7%-át sújtja HBV 
[8].
Gyakran lehet májelzsírosodást kimutatni hepatitis B-
vírussal fertőzött betegekben is. Kevésbé gyakori, mint 
HCV-fertőzésben, előfordulása 18–27% [9]. Számos 
vizsgálat azt erősítette meg, hogy a metabolikus ténye-
zők (elhízás, hyperlipidaemia, inzulinrezisztencia) játsza-
nak szerepet a zsírmáj kialakulásában idült HBV-fertő-
1. táblázat A májelzsírosodás másodlagos okai [2]
Macrovesicularis steatosis Microvesicularis steatosis 
Alkoholfogyasztás Reye-szindróma
Hepatitis C (3-as genotípus) Terhesség alatt fellépő akut 
zsírmáj
Wilson-kór HELLP-szindróma
Lipodystrophia Anyagcserezavarok (például: 
lecitin-koleszterol-
aciltranszferáz- [LCAT-] 
elégtelenség) 
Éhezés Gyógyszerek (például: valproát, 
antiretrovirális szerek)
Parenteralis táplálás
Abetalipoproteinaemia
Gyógyszerek (például: 
amiodaron, methotrexát, 
szteroidok)
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zésben, a vírus közvetlen zsírosodást okozó hatása nem 
ismert [9, 10, 11]. A steatosis a HBV kórlefolyását sú-
lyosbítja [3].
Alkoholfogyasztás és májelzsírosodás
2010-ben az alkoholos májbetegségek 493 300 halálese-
tet és 14,5 millió, alkoholos cirrhosis miatt elveszített 
potenciális életévet (DALY = disability adjusted life 
years) eredményeztek világszerte [12].
Az alkohol, a hepatitis C-vírus-fertőzés után, az idült 
májkárosodás második leggyakoribb oka a fejlett orszá-
gokban, a májcirrhosisok 25%-ában játszik szerepet [12]. 
Az alkohol okozta májkárosodás kórisméje felállítható, 
ha férﬁ aknál a napi alkoholbevitel a 20–40 g-ot, nőknél a 
20 g-ot meghaladja. Az alkohol okozta károsodás cél-
szerve, az alkohol lebontásában betöltött szerep révén, a 
máj. Az alkohol és metabolitjai (acetaldehid-acetát, zsír-
savak etanolészterei, etanol-fehérje adduktok) hepatoto-
xicus vegyületek. Az alkohol okozta májkárosodás spekt-
ruma színes a steatosison keresztül a gyulladáson át a 
ﬁ brosisig, majd cirrhosisig. A májkárosítás kórfolyamata 
több útvonalon történik, amelyben gyulladásos folyama-
toknak, a redoxérzékeny transzkripciós faktorok aktivá-
lódásának, immunfolyamatoknak, a reaktívoxigén-gyö-
kök termelésének, a lipidperoxidációnak van szerepe 
[13]. A jellemző szövettani eltérések: macrovesicular 
steatosis, neutrophil lobularis beszűrődés, ballondegene-
ráció, Mallory–Denk-testek, portalis és pericelluláris ﬁ b-
rosis. Az alkohol okozta elzsírosodás általában macrove-
sicularis vagy kevert: micro-macro vesicularis. A steatosis 
a centrilobularis 3-as zónában kezdődik, s terjed a peri-
portalis 1-es zóna felé. A zsír felszaporodása a májsejtek-
ben a csökkent zsírsav-oxidáció, a fokozott zsírsavszinté-
zis és a csökkent trigliceridkiáramlás következtében jön 
létre [14].
Nem alkoholos zsírmáj (NAFLD)
A nem alkoholos eredetű májelzsírosodás (NAFLD) 
szerzett májbetegség, amelyet a zsírfelhalmozódáson kí-
vül lobularis gyulladás (nem alkoholos steatohepatitis – 
NASH), kötőszövet-felszaporodás, illetve kötőszövetes 
átépülés kialakulása jellemezhet [15].
Az EASL (European Association for the Study of the 
Liver) ajánlása szerint a nem alkoholos zsírmáj kórisméje 
akkor állítható fel, ha az egyéb, májkárosodást okozó té-
nyezők (HCV, HBV, májelzsírosodást okozó gyógysze-
rek) kizárásra kerülnek és az alkoholfogyasztás nőknél 
≤20 g/nap, férﬁ aknál ≤30 g/nap. Az AGA (American 
Gastroenterological Association) irányelve szerint az 
NAFLD diagnózisa kimondható, ha férﬁ ak ≤21, nők 
≤14 italt fogyasztanak hetente [16]. A nyugati országok 
lakosságának 20–30%-a (újabb adatok szerint 30–50%-a) 
NAFLD-ben szenved [1]. A nem alkoholos zsírmáj pre-
valenciája az életkorral nő, a leggyakoribb a 40–65 év 
közötti férﬁ ak körében, nagyobb a spanyol és kisebb az 
afroamerikai lakosságban [1]. Növekszik a prevalenciája 
gyerekek körében is az elhízással párhuzamosan [17]. A 
betegek (69–100%) elhízottak (BMI>30 kg/m2), gyak-
ran (34–75%) 2-es típusú diabetes mellitusban vagy 
hyperlipidaemiában (20–81%) szenvednek, a betegek 
közel fele hypertoniás [14].
A zsírmáj kialakulásának folyamata
A kórfolyamat úgynevezett kétcsapás-elmélet (two hit 
theory) szerint zajlik. A különböző károsító hatások so-
rán kóros lipidanyagcsere és glükózháztartás jön létre 
(első csapás). A májsejtek fokozott zsírsav-, a szövetek 
csökkent lipoproteinfelvétele, a fokozott de novo lipoge-
nesis a májban, a csökkent trigliceridkiszállítás a májból, 
a csökkent mitokondriális zsírsav-oxidáció eredményezi 
a májelzsírosodás kialakulását. A májelzsírosodás kialaku-
lásának kulcseseménye az inzulinrezisztencia kialakulása 
[14]. A májsejtekben lévő mitokondriumok alkalmaz-
kodnak a megváltozott lipidösszetételhez, amelynek kö-
vetkeztében a β-oxidáció és az elektrontranszportlánc 
(ETC) enzimatikus aktivitása is fokozódik (második csa-
pás), amelynek következménye a reaktívoxigén-gyökök 
(ROS) felszabadulása [18]. A mitokondriális ROS-ter-
melés szerepet játszik az inzulinrezisztencia kialakulásá-
ban és az ETC működésének csökkenésében is. A káro-
sodott működésű mitokondriumokban így felborul a 
β-oxidáció és az oxidatív foszforiláció egyensúlya, amely 
részlegesen oxidált köztitermékek felhalmozódásához 
vezet, amelyek tovább rontják a folyamatot. Számos jel-
átviteli út játszik szerepet a kóros működésben: AMPK, 
PPAR-ek, LXR, FXR, PXR, SREBP-1c [19]. Ezek az 
útvonalak jelenthetik a későbbiekben a terápiás támadás-
pontokat.
A legtöbbet vizsgált faktor egy szerin/treonin prote-
inkináz, az AMPK, amely érzékeli a sejtek energiaellá-
tottságát. Az AMPK aktivációja katabolikus folyamato-
kat indít be, amelyek a sejtek energiaellátottságát, az 
ATP elérhetőségét növelik, a zsírsavak oxidációjával és az 
ATP-t felhasználó lipidszintézis leállításával [20]. Az 
AMPK aktivitásának fokozásával csökkenthető lenne a 
lipidtermelődés, s végeredményben a steatosis [19].
Három peroxiszómaproliferátor aktiválta receptor 
(PPAR) -izoforma létezik: α, γ és β/δ. A PPAR-ek nukle-
áris transzkripciós faktor receptorok, amelyek a sejtdiffe-
renciáció, -fejlődés, illetve -anyagcsere szabályozásában 
szerepet játszó gének átíródását szabályozzák. A PPAR-α 
fontos szerepet játszik a mitokondriális, a peroxiszomális 
és a mikroszomális zsírsav-oxidáció serkentésében. A he-
paticus lipidegyensúly érzékelője, zavara steatosishoz ve-
zet [21]. A PPAR-γ csökkenti a szérum trigliceridszint-
jét, ezzel csökkentve a hepaticus ß-oxidáció szubsztrátját 
[19]. A PPAR β/δ olyan géneket céloz meg, amelyek a 
zsírsav-oxidációban, a glükózanyagcserében és a mito-
kondriális légzésben vesznek részt [19].
A máj X receptor (liver X receptor – LXR) szintén 
nukleáris transzkripciós faktor receptor, szabályozza a 
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 lipid- és glükózháztartást, a szterolok felvételét és anyag-
cseréjét. Közvetlenül és közvetetten is növeli a steatosist 
olyan gének felülszabályozásával (például zsírsavszintáz), 
amelyek a lipidszintézisben vesznek részt [22].
A farnezoid X receptor (farnesoid X Receptor – FXR) 
és a pregnán X receptor (pregnane X Receptor – PXR) 
szintén részt vesz a zsírsavak anyagcseréjének, valamint a 
lipidszintézis szabályozásában [23].
A zsírmáj kórisméje
A májbiopszia
Jelenleg az idült májbetegségek diagnosztikájának arany 
standardja a májbiopszia. A szövettani vizsgálat lehetővé 
teszi a kórisme felállítását vagy bizonyos betegségek ki-
zárását, az elzsírosodás mértékének, a gyulladásos aktivi-
tásnak (grade), valamint a kötőszövetes átalakulás mérté-
kének (stage) meghatározását [24]. 
A Knodell és mtsai által bevezetett szemikvantitatív 
„hisztológiai aktivitási index” (HAI) számszerűen érté-
kelte az egyes szövettani jeleket és azt statisztikailag ele-
mezte idült hepatitisben. Az újabb pontrendszerek a 
necroinﬂammatio mértékét („grade”) és a ﬁbrosis fokát 
(„stage”) elválasztják egymástól és külön értékelik (Sche-
uer, Ishak, METAVIR) [25]. Külön pontrendszer került 
kidolgozásra NAFLD/NASH eltérések leírására. 2005-
ben közölték az NAFLD-aktivitás-pontrendszert 
(NAFLD Activity Score – NAS), amely a steatosist, a fel-
fújt májsejteket (hepatocyte ballooning), a lobularis 
gyulladást, valamint a kötőszövetes átalakulást veszi ﬁ -
gyelembe [26], ahol S0: steatosis a májsejtek <5%-ában, 
S1: 5–33%; S2: 34–66% és S3: a májsejtek >66%-ában 
van jelen [27]. További, újabb szövettani pontrendszer a 
gyermekeknél használatos NAFLD szövettani rendszer 
(pediatric NAFLD histological score – PNHS) [28], 
amely a portalis gyulladást is ﬁ gyelembe veszi, illetve az 
extrém elhízottakban alkalmazható SAF (steatosis, akti-
vitás, ﬁ brosis) rendszer [29].
A májbiopszia alkalmazását számos tényező, többek 
között a mintavétel invazivitása, korlátozza. Szövődmé-
nyek, bár ritkán, de felléphetnek a mintavétel során: vér-
zés, fertőzés, pneumothorax, bélperforáció [26]. Halá-
lozás ritka (≤0,01%) [30]. A szövődmények előfordulása 
összefügg a percutan biopsziát végző klinikus tapasztalt-
ságával. A transjugularis májbiopszia csak néhány cent-
rumban elérhető, biztonságosabb, jobban tolerálható és 
a hepaticus vénás nyomásgradiens mérésére is alkalmas 
[31]. A szövethenger mérete a diagnózis pontosságának 
fontos feltétele. A jelenlegi ajánlások szerint 1,6–2 cm 
hosszú, 1,2–1,8 mm átmérőjű, 10–11 portalis traktust 
magában foglaló minta az ideális [26, 30]. A máj 
1:50 000-ed része kerül jellemzésre, így az egész májszö-
vet állapotának megítélése nem lehetséges [26]. A vizs-
gálók közötti (interobserver) és egy vizsgáló különböző 
időben végzett értékelései (intraobserver) közötti kü-
lönbségek, azaz az interpretáció variabilitása is tovább 
korlátozza alkalmazhatóságát [25]. 
A májbiopszia korlátai miatt megnőtt az igény egyéb, 
nem invazív vizsgálómódszerek iránt, amelyek jól tükrö-
zik a májelzsírosodás mértékét, megismételhetőek, költ-
séghatékonyak és megbízhatóak.
1. ábra Szérummarkerek [32]
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Nem invazív steatosismarkerek, 
-képletek és -pontrendszerek
Az ideális jelzőmolekula fajlagos a májra, szintje korrelál 
a steatosis mértékével, szabad formában van jelen a ke-
ringésben, koncentrációja könnyen meghatározható, is-
mételhető és olcsó. Vizsgálatok folynak e molekulák 
kombinálásával, illetve egyéb klinikai paraméterek bevo-
násával. Jelenleg ezen a téren a nem alkoholos zsírmáj 
(NAFLD) és steatohepatitis (NASH) áll a kutatások kö-
zéppontjában. 
Igény van olyan nem invazív, érzékeny, fajlagos marke-
rekre is, amelyek a steatosis progresszióját, a necroin-
ﬂ ammatiót, illetve a ﬁ brosist jelzik, s így, szemben a máj-
biopsziával és a szövettani vizsgálattal, alkalmasak a nagy 
kockázatú egyének szűrésére, követésére, valamint a ke-
zelés hatékonyságának jellemzésére (1. ábra) [32]. 
A májelzsírosodás jelzői
NAFLD zsírmájpontszám (NAFLD liver fat score – 
NAFLD-LFS) [33]
NAFLD-LFS = –2,89 + 1,18 × metabolikus szindróma 
(van = 1/nincs = 0) + 0,45 × T2DM (van = 2/nincs = 0) 
+ 0,15 × éhomi inzulinszint (μU/ml ) + 0,04 × 
AST(U/l) – 0,94 × AST/ALT.
–0,640 vagy ez alatti érték kizárja, míg –0,640-nél na-
gyobb érték megerősíti a nem alkoholos zsírmáj kóris-
méjét. Kotronen és mtsai 86%-os érzékenységet és 71%-
os fajlagosságot közöltek (cutoff: –0,640) a NAFLD-LFS 
képlettel, összevetve a mágneses rezonancia spektrosz-
kópiával kimutatott steatosissal [33]. Kahl és mtsai vi-
szont 35%-os érzékenységet és 91%-os fajlagosságot írtak 
le [34]. 
Steatosis index (hepatic steatosis index – HSI) [35]
HSI = 8 × ALT/AST + BMI (+ 2, ha DM fennáll) 
(+ 2, ha nő)
A Lee és mtsai által kidolgozott képlet 30 alatti érték-
nél 93,1%-os érzékenységgel zárta ki a steatosist, illetve 
36 feletti értéknél 92,4%-os fajlagossággal erősítette meg 
a diagnózist [35]. Egy másik vizsgálat során Kahl és 
 mtsai 100%-os érzékenységet közöltek az alsó, és 75%-os 
fajlagosságot a felső cutoff-értéknél [34].
Zsírmájindex (fatty liver index – FLI) [36]
FLI = lg(0,953 × ln(TG) + 0,139 × BMI + 0,718 × ln 
(GGT) + 0,053 × derékbőség (cm) – 15,745) × 100, 
ahol lg(x)=1/(1+e–x)
Harminc alatti érték kizárja, 60 vagy a feletti érték 
megerősíti a steatosis jelenlétét. A Bedogni és mtsai által 
kidolgozott képlet érzékenysége 61%, fajlagossága 86% a 
60 feletti értékeknél, összehasonlítva az ultrahanggal 
észlelt zsírmáj előfordulásával [36]. Kahl és mtsai is ha-
sonló adatokat közöltek: érzékenység 76%, fajlagosság 
83% [34]. Zelber-Sagi és mtsai 80,3%-os érzékenységet és 
87,3%-os fajlagosságot írtak le (2. táblázat) [34, 37]. 
A steatosis progressziójának markerei
A gyulladás jelzői
Gyulladásos markerek, mint a ferritin és nagy érzékeny-
ségű C-reaktív protein szintje, összefüggést mutatnak a 
nem alkoholos steatohepatitissel. Adipokinek és más ci-
tokinek koncentrációja is jól korrelál a betegség jelenlé-
tével. Súlyosabb májkárosodást jelez a tumornekrózis-
faktor-α (TNF-α) magas és az adiponektin alacsony 
szérumszintje. A betegség hasznos jelzői lehetnek egyéb 
adipocitokinek is (például visfatin és leptin) [32]. Angin 
és mtsai a leptin/adiponektin (L/A) arányt vizsgálták 
NAFLD-ben szenvedő betegek körében: szigniﬁ káns 
különbséget találtak a beteg- és a kontrollcsoport között 
[38]. A rezisztin szintje nagyobb NAFLD-ben szenve-
dőkben, mint a kontrollcsoportban [39]. A nem alkoho-
los steatohepatitis (NASH) jó előrejelzője az interleukin- 
(IL-) 6 és az IL-8 koncentrációja is (AUROC: 0,8) [32]. 
Az ígéretes eredmények ellenére ellentmondó eredmé-
nyek születtek a keringő adipokinek használhatóságáról. 
Nem elég érzékenyek és fajlagosak ahhoz, hogy a beteg-
ség önálló biomarkerei legyenek [32].
A sejthalál jelzői
A sejthalál, az apoptózis jelzőmolekulái is használhatóak 
a steatosis kimutatására. Az extrinsic (halálreceptor által 
közvetített) és az intrinsic (organellum által indított) 
sejthalálútvonalak a mitokondriumokban találkoznak, 
amelynek a mitokondrium külső hártyájának áteresztő-
képességének fokozódása, illetve a belső hártya fehérjéi-
nek felszabadulása a következménye [32]. A kaszpáz 3 
aktivációja során a citokeratin 18 (CK18) hasítása követ-
kezik be, amely egy átmeneti ﬁ lamentum a májsejtekben. 
Az ebből létrejövő CK18–M30 részlet (fragmentum) 
koncentrációja jól korrelál a NASH súlyosságával számos 
vizsgálat alapján [40, 41, 42], ugyanúgy, mint a CK18–
M65 szintje (AUROC: 0,8) [32]. 
Az oxidatív stressz jelzői
A lipidperoxidáció termékei az oxidatív stressz jelzői, 
amelyek a betegség hasznos biomarkerei lehetnek a jövő-
ben, de rövid fél életidejük miatt mérésük a szérumból 
nehézkes [32]. A malonaldehid, a tiobarbitursav-reaktív 
2. táblázat A májelzsírosodás jellemzésére alkalmazott nem invazív paramé-
terek [34, 37]
Képlet Érzékenység Fajlagosság NPÉ PPÉ
NAFLD-LFS  35% 91% 86% 46%
HSI 100% 75% 88% 25%
FLI  76% 83% 84% 31%
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anyagok (thiobarbituric acid reactive substances – 
TBARS), a 4-hidroxinonenal, az oxidált alacsony den-
zitású lipoproteinek (low density lipoprotein – LDL), 
illetve az antioxidánsok (koenzim Q10, Cu-Zn szuper-
oxid-dizmutáz, kataláz, C-vitamin, glutation, glutation-
S-transzferáz), a totális antioxidáns kapacitás (ferric re-
ducing ability of plasma – FRAP) vizsgálata az NALD 
progressziójának biomarkereként megerősítésre szorul 
[43, 44].
A ﬁ brosis jelzői
A betegség progressziója során a máj kötőszövetes át-
épülése nem invazív közvetlen és közvetett jellemzőinek 
lehetőségeit korábbi összefoglaló közleményünkben is-
mertettük. A máj kötőszövetes átalakulása a szérumban 
mérhető mutatók segítségével is jellemezhető. Ezek a 
jelzőmolekulák mátrixalkotók, amelyeket főként a myo-
ﬁ broblastokká aktiválódott hepaticus stellate sejtek ter-
melnek vagy a Kupffer-sejtek hibás működése következ-
tében halmozódnak fel, illetve enzimek és citokinek is 
lehetnek – direkt ﬁ brosismarkerek (glükózaminogliká-
nok, glikoproteinek, mátrixmetalloproteázok, kolla-
géndegradáció fragmentumai, citokinek, extracelluláris 
mátrixenzimek). A közvetett, indirekt jelzők a májban 
zajló gyulladás következtében kerülnek a vérbe, a máj 
által kiválasztott vagy termelt molekulák, illetve a máj-
működési zavar következtében megzavart folyamatok 
jelzői (AAR – alanin-aminotranszferáz/aszpartát-ami-
notranszferáz arány, APRI – aszpartát-aminotranszfe-
ráz/thrombocyta hányadosindex, FIB-4, GUCI – Göte-
borg University Cirrhosis Index, BARD, NAFLD ﬁ brosis 
score, Fibrotest, Enhanced Liver Fibrosis score) [45].
Pontrendszerek
A SteatoTest® a korhoz, a nemhez és a BMI-hez igazítva 
vizsgálja különböző paraméterek (α2-makroglobulin, 
apolipoprotein A1, haptoglobin, összbilirubinszint, 
GGT, ALT, szérumglükóz, trigliceridek és koleszterin) 
viszonyát a zsírmáj súlyosságához. Poynard és mtsai a 
Steatotestet a NAS pontrendszerrel hasonlították össze. 
A SteatoTest pozitív prediktív értéke (PPÉ) 92,4%-osnak 
mutatkozott a steatosis (>S0) kimutatásában (0,38 cut-
off), és 59,3%-os negatív prediktív értéket (NPÉ) közöl-
tek az S1-nél súlyosabb steatosis kimutatásában (0,69 
cutoff) [46].
Az ActiTest® a korhoz és a nemhez igazított paramé-
tereket (α2-makroglobulin, apolipoprotein A1, hapto-
globin, összbilirubin, GGT, ALT) használja fel. Poynard 
és mtsai vizsgálatai alapján a steatohepatitis kórisméjének 
felállításához az ActiTest negatív prediktív értéke 96,0% 
(NAS>4, 0,29 cutoff), és a NASH súlyosságának elkülö-
nítéséhez az AT-pozitív prediktív értéke (NAS>2) 47,5% 
(0,17 cutoff) volt [46].
A NashTest® (NT) 13 paramétert használ fel (többek 
között testsúly, trigliceridek, glükóz, alfa-2-macroglo-
bulin, apolipoprotein) [32]. Az érzékenysége a steato-
hepatitis kimutatásában 92,9% (NAS>2, cutoff 0,5), faj-
lagossága 95,8% az előrehaladott NASH (NAS>4) 
kimutatásában (cutoff 0,7) [46].
A nem invazív pontrendszerek alkalmasak lehetnek 
nagy kockázatú egyénekben (hyperlipidaemia, diabetes 
mellitus) a májelzsírosodás szűrésére (3. táblázat) [46, 
47]. 
A SteatoTest® mellett az ActiTest®, a NashTest® és a 
FibroTest® kombinációja a FibroMax® panel, amelynek 
használatával a diagnosztikus értékük növelhető, a stea-
tosis progressziója (necrosis, inﬂ ammatio, ﬁ brosis) jelle-
mezhető [46].
Képalkotó eljárások
Ultrahangvizsgálat
Az ultrahangvizsgálat során a zsírmáj fokozott, diffúz 
echogenitással (világos máj – bright liver) jelenik meg a 
megnövekedett ultrahang-visszaverődés miatt, amely a 
zsírvakuólumok intracelluláris felhalmozódása miatt ke-
letkezik. A steatosis ultrahang általi megítélése egy vizu-
ális, minőségi vizsgálaton alapszik, amely a máj és a vesék 
közötti echóamplitúdót, a májszövetbe való behatolás 
mélységét és a májban lévő erek szerkezetének láthatósá-
gát méri. Klinikailag egy 4 pontos skálát alkalmaznak a 
steatosis súlyosságának leírására: normális (grade 0), eny-
he (grade 1), közepes (grade 2) és súlyos (grade 3) [48].
Az ultrahangvizsgálat érzékenysége 81,8–100%-os, 
fajlagossága 98%-os a közepes és súlyos steatosis kimuta-
tásában (amely legalább ≥30%, illetve ≥33% zsírfelhalmo-
zódást jelent). Ezzel ellentétben, enyhe steatosis (elzsí-
3. táblázat Pontrendszerek a májelzsírosodás kimutatásában [46, 47]
Pontrendszer (cutoff) Steatosis Érzékenység NPÉ Fajlagosság PPÉ
SteatoTest (0,38) >S0 89,70% 41,30% 44,90% 90,90%
SteatoTest (0,69) >S1 38,40% 52,70% 81,40% 71,00%
ActiTest (0,29) NAS>4 28,20% 85,90% 90,70% 38,70%
ActiTest (0,17) NAS>2 43,40% 66,80% 85,50% 69,20%
NashTest (0,70) NAS>4 14,10% 84,30% 95,80% 41,40%
NashTest (0,50) NAS>2 92,90% 86,40% 33,70% 51,30%
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rosodás ≤3% vagy ≤5%) kimutatásában 53,3–66,6%-os 
érzékenységet és 77,0–93,1%-os fajlagosságot közöltek 
[49, 50, 51].
A vizsgálók közötti (interobserver) és egy vizsgáló kü-
lönböző időközönkénti mérései (intraobserver) közötti 
különbözőségek korlátozzák az ultrahang alkalmazható-
ságát a steatosis megítélésére. Számítógépesített, meny-
nyiségi analízisek áthidalhatják ezeket a korlátokat, de a 
módszerek felhasználásához további klinikai megerősítés 
szükséges [48].
Az új, kvantitatív ultrahangmódszer (quantitative ul-
trasound model: liver fat content (%) = 61.519 × ultra-
sound hepatic/renal ratio + 167.701 × hepatic echo-in-
tensity attenuation rate –26.736) egyszerű, olcsó, 
érzékeny a májelzsírosodás vizsgálatára, a kezelés haté-
konyságának megítélésére a klinikai gyakorlatban [52].
Controlled attenuation parameter (CAP)
A steatosis kimutatására és mennyiségi meghatározásra 
egy új, ultrahangalapú vizsgálati módszer került kidolgo-
zásra. A controlled attenuation parameter (CAP) lehető-
vé teszi a steatosis mértékének megítélését, számszerűsí-
tését a májban terjedő ultrahanghullámok amplitúdójának 
változásaiból. A módszer a májszövetben haladó ultra-
hang jelcsökkenését, gyengülését (go-and-return path) 
méri a hagyományos vagy a Fibroscan® vizsgálat során, 
mértékegysége: dB/m [53]. A vizsgálat érzékenysége 
78%-os, fajlagossága 79%-os <10%-os májsejtérintettség 
esetén. 85%-os érzékenység és 79%-os fajlagosság mutat-
kozott 11–33%-os elzsírosodás esetén. 67–100%-os stea-
tosis esetén 83%-os érzékenységet és 79%-os fajlagossá-
got közöltek [54]. A májbiopsziához képest 100-szor 
nagyobb májszövetet jellemez. A Fibroscan vizsgálat so-
rán nemcsak a májelzsírosodás, hanem a ﬁ brosis megíté-
lésére is lehetőség van [45, 53].
További prospektív vizsgálatok szükségesek a módszer 
klinikai alkalmazhatóságának megítélésére.
Komputertomográﬁ a (CT)
A zsírmáj CT-vizsgálata során a májszövet csökkent, Ho-
unsﬁ eld egységekben (Hounsﬁ eld unit – HU) mért den-
zitásértékei kerülnek leírásra. A zsír denzitásértéke (kö-
rülbelül –100 HU) sokkal alacsonyabb, mint a lágy 
szöveté [48].
A máj/lép denzitásarányt (L/S ratio) alkalmazzák a 
májelzsírosodás becslésére, de a <0,9 érték sem eléggé 
érzékeny a steatosis kimutatására, s a >0,9 érték sem jelzi 
előre a májelzsírosodást. A közepes és súlyos steatosist 
jól jelzi a CT, de alkalmazhatósága csökken enyhe zsír-
máj kimutatásánál. A 30%-ot meghaladó májelzsírosodás 
kimutatásában érzékenysége 73–100%, fajlagossága 95–
100%. A vizsgálat ugyanakkor nem alkalmas a gyulladás, 
a necrosis és a ﬁ brosis korai kimutatására sem. A nagy 
dózisú ionizáló sugárzás miatt sem alkalmas gyerekek 
vizsgálatára és hosszú távú terápiás monitorozásra. A xe-
non-CT a májelzsírosodás objektívebb, ígéretes jövőbeli 
módszere [48].
Mágneses rezonanciavizsgálat 
A mágneses rezonancián alapuló képalkotás a zsírban 
lévő protondenzitást méri (proton density fat fraction – 
PDFF), amely a zsírhoz kötött protonok mennyisége el-
osztva a májban lévő összes protonnal (zsírhoz és vízhez 
kötött protonok összessége). Két vizsgálati eljárás hasz-
nálható a zsírmáj diagnosztikájában: a mágneses rezo-
nancián alapuló képalkotás (MRI) és a spektroszkópia 
(MRS). Számos különböző MR-módszert dolgoztak ki 
a zsírmáj kimutatására, többek között a kémiai eltolódás 
képalkotást (chemical-shift imaging – CSI), a zsírszatu-
rációt (fat saturation) és a zsírszelektív gerjesztést (fat-
selective excitation). A CSI megközelítést széleskörűen 
alkalmazzák [48]. A ≥5%-os, szövettannal megállapított 
steatosis kimutatásában az MRI 76,7–90,0%-os érzé-
kenységgel és 87,1–91%-os fajlagossággal rendelkezik 
[49, 55].
Az MR-spektroszkópia a májelzsírosodás legponto-
sabb jellemzési lehetősége, s alkalmas a felhalmozódott 
lipidek minőségi jellemzésére is. A módszer a máj víztar-
talmában és a zsírsavakban található protonok rezonan-
ciájának T1 és T2 relaxációbeli különbségén alapszik (4. 
táblázat) [27, 48, 56].
Következtetések
A nem alkoholos zsírmájbetegség a kóros májműködés 
leggyakoribb oka, amelynek progressziója során steato-
hepatitis, ﬁ brosis, cirrhosis, s végső soron hepatocellula-
ris carcinoma alakulhat ki. A májelzsírosodás a vírushe-
patitisek kórjóslatát, az antivirális kezelésre adott választ 
rontja. A steatosis mértékének megítélése, a természetes 
kórlefolyás követése, a kezelés hatásosságának ellenőrzé-
se nagy jelentőségű a betegek életminősége szempontjá-
ból. A steatosis mértékének és progressziójának ismerete 
elengedhetetlen a kezelés megkezdésének, a terápiaváltás 
szükségességének megítélésében is. A májelzsírosodás 
kimutatásának is arany standardja a májbiopszia, a szö-
vettani vizsgálat, amely invazív, fájdalmas, szövődmény-
lehetőséggel bíró vizsgálat, amely során a májállomány 
1/50 000-ed része kerül jellemzésre. A különböző nem 
invazív, vérből meghatározható paramétereket felhasz-
4. táblázat Képalkotó vizsgálatok és értékük a májelzsírosodás kimutatásá-
ban [27, 48, 56]
Képalkotók Szövettan Érzékenység Fajlagosság NPÉ PPÉ
UH S>3% 53,3–66,6% 77–93,1%
S>30% 81,8–100% 98%
CAP S>1% 91,1% 51,6% 89,2% 56,9%
S>2% 60% 91,5% 93,5% 52,9%
CT 82% 100%
MRI S>5% 76,7–90% 87,1–91%
MRS S>5% 80–91% 80,2–87%
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náló, a steatosis kimutatására alkalmas, érzékeny és fajla-
gos képletek és pontrendszerek világszerte a kutatások 
középpontjában állnak. A legtöbb jelzőt a nem alkoholos 
zsírmájban szenvedőkben validálták és használták.
Ezeknek a jelzőmolekuláknak azonban hátrányuk is 
van, szintjüket a steatosison kívül egyéb tényezők is 
 befolyásolhatják. A bonyolultabb pontrendszerek 
 (SteatoTest®, ActiTest®, NashTest®) ugyan pontosabbak, 
de elérhetőségük korlátozott, költséges. További ígére-
tes lehetőségek az ultrahangalapú vizsgálati módszerek 
(kvantitatív ultrahangvizsgálat, controlled attenuation 
parameter). 
A diagnosztikus májbiopszia alkalmas a steatosis meny-
nyiségi meghatározására, s jelenleg az egyetlen módszer, 
amely a steatohepatitist a steatosistól megkülönbözteti. 
Invazív, ezért nagy kockázatú csoportokban a steatosis 
szűrésére, a betegség progressziójának és a terápia haté-
konyságának követésére nem alkalmas. A májbiopszia 
időpontjában meghatározott nem invazív steatosis jelző 
alkalmas későbbiekben a betegség progressziójának kö-
vetésére. Jelenleg nincs megfelelő pontosságú marker, 
amely a májbiopszia helyét teljesen átvenné. A májbiop-
szia és a nem invazív jelzők kiegészítő szerepet töltenek 
be, kombinált alkalmazásuk csökkentheti a májbiopsziák 
szükségességét.
Anyagi támogatás: A közlemény megírása anyagi támo-
gatásban nem részesült.
Szerzői munkamegosztás: H. K.: A téma felvetése. E. A., 
L. G., H. K.: A kézirat megszövegezése. A cikk végleges 
változatát valamennyi szerző elolvasta és jóváhagyta.
Érdekeltségek: A szerzőknek nincsenek érdekeltségeik.
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